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KONTROVERZE CONTROVERSIES

Majú bunkové terapie budúcnosť v liečbe 
extrapyramidových ochorení? ÁNO
Liečba Parkinsonovej choroby (Pch) uro-

bila za posledné polstoročie zásadný po-

krok. Stále ale nedokážeme ovplyvniť vlastný 

chorobný proces, spomaliť úbytok alebo na-

hradiť neuróny podliehajúce neurodegene-

rácii. Klinické štúdie s potenciálne neuropro-

tektívnymi (resp. ochorenie modifi kujúcimi) 

liekmi nepriniesli želané výsledky. Nedávno 

bol publikovaný prehľadový článok o súčas-

nom stave génovej liečby Pch s príznačným 

názvom „Parkinson’s disease gene therapy: 

success by design meets failure by effi   cacy“ 

(Génová liečba Parkinsonovej choroby: 

úspechy pri dizajne sa stretávajú s nedosta-

točnou účin nosťou) [1]. 

Aj keď je Pch neurodegeneratívnym ocho-

rením celého nervového systému, predsa len

neurodegenerácia postihuje predilekčne

nigrostriatálne dopaminergné neuróny.

Transplantácia by mohla efektívne obnoviť 

alebo nahradiť stratu týchto buniek. Prvé za-

slepené klinické štúdie s transplantáciou fe-

tálnych dopaminergných neurónov v de-

väťdesiatych rokoch minulého storočia 

nepriniesli očakávané výsledky [2,3] a vyvo-

lali aj oprávnenú diskusiu o etických aspek-

toch takejto liečby a takýchto klinických 

štúdií. Aj vďaka týmto štúdiám pretrváva 

negatívny postoj k bunkovej liečbe (CRT) 

Pch. Od vtedy však ubehlo viac ako 15 rokov 

a možnosti CRT sa dostali do nových di-

menzií. V prvom rade sa významne rozče-

rili potenciálne zdroje kmeňových buniek 

využiteľných na liečbu Pch. Embrionálne 

kmeňové bunky s etickými problémami 

spojenými s ich získavaním, pomerne vyso-

kým rizikom tvorby tumorov, imunogenici-

tou môžu pri liečbe Pch nahradiť kmeňové 

bunky z iných zdrojov. 

Nádeje v tomto smere vyvolal objav indu-

kovaných pluripotentných kmeňových buniek 

(iPSCs) [4]. Tie môžu byť odvodené z tka-

niva dospelého pa cienta, čím sa obchádza 

etický problém aj riziko imunitnej rejekcie tka-

niva. Zdá sa, že sa darí vyriešiť aj riziko tumori-

genicity [5]. Ďalším zdrojom dopaminergných 

neurónov môžu byť mezenchymálne kme-

ňové bunky (MSCs) získané z kostnej drene 

alebo umbilikálnej krvi. Tieto kmeňové bunky 

dokážu dokonca prechádzať cez hematoen-

cefalickú bariéru a migrovať v mozgovom tka-

nive [6], čo by uľahčilo a zjednodušilo apliká-

ciu takejto liečby. Prekážkou je zatiaľ pomerne 

malá schopnosť týchto buniek diferencovať sa 

na neurálne bunky. Kmeňové progenitorové 

bunky (Neural Stem Cel ls; NSCs) sa nachádzajú 

aj v niektorých špecifi ckých regiónoch mozgu 

dospelého človeka (hipokampus a oblasť pod 

laterálnymi komorami). Vzhľadom k tomu, že 

tieto multipotentné bunky sa môžu diferen-

covať len na neuróny, resp. gliálne bunky, vý-

znamne sa tým zmenšuje ich tumorigén ny 

potenciál. iPSCs, MSCs a NSCs sú perspektív-

nym zdrojom dopaminergných neurónov na 

liečbu Pch. Je však stále potrebné doriešiť pro-

blémy s nízkou produkciou a diferenciáciou 

týchto buniek a tiež malým prežívaním po 

transplantácii. 

Posledné roky priniesli aj poznatky o mecha-

nizme účinku transplantovaných kmeňových 

buniek pri Pch. Ich efekt spočíva jednak v pod-

pore endogén nej neurogenézy, diferenciácii 

dopaminergných neurónov a uvoľňovaní do-

pamínu. Druhý nepriamy vplyv transplantácie 

je sprostredkovaný trofi ckými faktormi. Kme-

ňové bunky produkujú rôzne trofi cké faktory 

ako Brain Derived Neurotrophic Factor (BDNF), 

Nerve Growth Factor (NGF), Cerebral Dopa-

mine Neurotrophic Factor (CDNF), alebo Glial-

-Derived Neurotrophic Factor (GDNF). Tento 

efekt sa pozoroval najmä u štepov obsahujú-

cich NSCs a MSCs [7,8]. Vzhľadom k tomu, že 

chýbajúci dopamín dokážeme v súčasnosti 

pomerne úspešne nahradiť medikamentóz-

nou liečbou, práve trofi cký a neurorestora-

tívny efekt bunkovej terapie Pch predstavuje 

najväčšiu výzvu.
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